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ONSOZ

Siit inekgiliginde karli bir yetistiricilik i¢in ineklerin dogumdan sonra en kisa
siirede tekrar gebe kalmasi vazgecilmez bir unsurdur. Siit¢ii isletmelerde genetik ve siirii
yonetiminde 6nemli ilerlemelerle birlikte, yiiksek siit verimi ve yogun bakim-beslemeden
kaynaklanan fizyolojik strese bagli olarak reprodiiktif fizyolojide olusan degisiklikler
nedeniyle reprodiiktif verimliligin siirekli olarak azaldig1 goriilmektedir.

Siit inekgiliginde dogum-yeniden gebe kalma araliginin uzamasi, bir inekten hayati
stiresince alinacak buzagi sayisinin diismesine, gebelik basina tohumlama sayisinin ve
hayvanin gebe kalmasi i¢in sarf edilen is giiciiniin artmasina ve siit veriminde azalmalara
yol agmaktadir. Inekler yeniden gebe kalip dogum yapmadiklari siirece siit iiretimleri
giderek azalmakta ve inegin yasami boyunca tirettigi toplam siit miktar1 azalmaktadir.

Ineklerde infertilitenin énemli bir boliimiiniin hormonal dengenin bozulmasindan
kaynaklanan ovulasyon gecikmesi, anovulasyon ve erken embriyonik 6liimler oldugu ifade
edilmektedir. Bu sorunlar1 gidermek icin farkli protokoller halinde gonadotropin salinim
hormonu (GnRH) ve insan koriyonik gonadotropini (hCG) uygulamalar1 yapilmaktadir.
Gonadotropin salinim hormonu, ovulasyonu uyarmak amaciyla, Ostriisiin baslangicinda,
suni tohumlamadan 5-6 saat 6nce veya suni tohumlama sirasinda kullanilabilmektedir.
Insan koriyonik gonadotropini ise erken embriyonik donemde korpus luteum (KL)
olusumunu destekleyerek progesteron diizeyini yiikseltmede kullanilmaktadir. Sonug
olarak her iki hormonun da gebe kalma oranlarinin artirilmasi amaciyla kullanibilecegi
distiniilmektedir.

Sunulan galigmanin planlanmasi ve yiiriitiillmesi konusunda bilimsel destek ve
yardimlarindan dolayr damigman hocam Prof. Dr. Mustafa Kemal SARIBAY’a

tesekkiirlerimi sunuyorum.
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OZET

Postpartum Siit¢ii ineklerde GnRH ve hCG Uygulamalarinin Gebelik
Oram Uzerine Etkisi

Calisma postpartum siit¢ii ineklerde, suni tohumlama aninda tek basina GnRH ve
suni tohumlama aninda GnRH ile tohumlama sonrast 5. giinde hCG’nin birlikte
kullaniminin gebelik oranlar {izerine etkisinin belirlenmesi amaciyla diizenlendi. Caligma;
yaslar1 3-6 arasinda degisen, postpartum 70-120 giinler arasinda olan ve herhangi bir
reprodiiktif probleme rastlanilmayan 120 bas Holstein 1rki inek tlizerinde gerceklestirildi.
Ineklerin ostriis gostermeleri igin herhangi bir hormonal uygulama yapilmadi. Calisma
sliresince Ostriis belirtileri gosteren ineklerin ovaryum muayeneleri rektal yoldan 6-8 MHz
linear problu real-time ultrason (Falco, Pie Medical, Netherlands) ile yapildi. Hayvanlar
rastgele 3 esit gruba ayrildi. I. gruba (n=40) suni tohumlama aninda kas i¢i yoldan bir
GnRH analogu olan buserelin asetat igeren Receptal® (0,004 mg Buserelin/ml, Intervet) 10
ug dozda kas i¢i yolla uygulandi. Il. gruba (n=40) suni tohumlama aninda kas i¢i yoldan 10

pg dozda buserelin asetat ve tohumlama sonrasi 5. giinde 1500 IU hCG (Pl‘egnyl® 3x1500
IU, MSD) kas i¢i yoldan uygulandi. III. grup ise kontrol grubu olarak birakildi, suni
tohumlama aninda ve sonrasinda herhangi bir uygulama yapilmadi.

Ineklerin gebelik muayeneleri suni tohumlama sonras1 30. giinde rektal yoldan
ultrasonografik muayene ile yapildi. Gebelik oranlart grup I, II ve III’de sirasiyla % 80
(32/40), %80 (32/40), %57.5 (23/40) olarak belirlendi. Calismada gebe kalma orani
bakimindan grup I ve Il ile kontrol grubu arasinda istatistiki bir fark tespit edildi (p<0.05).

Sonug olarak, postpartum siit¢cii ineklerde gebelik oranlarmnin artirilmas: amaciyla
suni tohumlama aninda tek basina GnRH ve suni tohumlama aninda GnRH ile suni
tohumlama sonrasi 5. giinde hCG’nin birlikte kullaniminin ineklerde gebelik oranlarini
artirdigr belirlendi. Fakat 5. giinde yapilan hCG uygulamasinin, yalnizca GnRH
uygulamasina kiyasla gebelik oranlarini artirmadigi, bu nedenle ilave hCG uygulamasina
gerek olmadigi kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: Inek, postpartum, GnRH, hCG, gebelik orani
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ABSTRACT

The Effect of GnRH and hCG Applications on Pregnancy Rate in
Postpartum Dairy Cows

The study was carried out to determine the effect of of GnRH alone at the time of
artificial insemination and GnRH at the time of artificial insemination and the combined
use of hCG on the 5th day after insemination in postpartum dairy cows on pregnancy rates.
The study was conducted on 120 Holstein cows which were aging between 3-6 years old,
the cows were on 70-120 days postpartum and had no reproductive problems. No hormonal
application was carried out for ensuring estrus in cows. The ovarian examinations in cows
showing signs of estrus during the study were performed rectally with 6-8 MHz linear
probe real-time ultrasound (Falco, Pie Medical, Netherlands). The animals were randomly
equal assigned into three groups. A GnRH analogue, Receptal® (0.004 mg Buserelin/ml,
Intervet) containing buserelin acetate was administered at the time of insemination at a
dose of 10 pg to Group | (n=40) intramuscularly. Group Il (n=40) was administered 10 pg
buserelin acetate intramuscularly at the time of insemination and 1500 U hCG (Pregnyl®
3x1500 1U, MSD) intramuscularly on the 5th day after insemination. Group Ill was
assumed as the control group and no administration was made during or after insemination.
The pregnancy diagnosis was carried out on 30th days after insemination by transrectal
ultrasonography

Pregnancy rates were determined as 80% (32/40), 80% (32/40), 57.5% (23/40) in
Groups I, Il and 1lI, respectively. Statistical difference was found between treatment
groups and the control group in terms of pregnancy rates.

As a result, it was found that the use of GnRH alone at the time of artificial
insemination and combined use of GnRH at the time of artificial insemination and hCG on
the 5th day after artificial insemination increase the pregnancy rates in postpartum dairy
cows. However, it was concluded that hCG administration on the 5th day did not increase
pregnancy rates compared to GnRH administration alone, therefore additional hCG
administration was not necessary.

Key Words: Cow, postpartum, GnRH, hCG, pregnancy rate
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1. GIRIS

Siit inekeiliginde en 6nemli hedeflerden bir tanesi, ineklerin dogumdan sonra
optimal siirede tekrar gebe kalmalarin1 saglamak ve dolayisiyla iki dogum arasindaki
siireyi ekonomik simirlar iginde tutmaktir. Inegin dogumdan sonra en kisa siirede tekrar
gebe kalmasi, karlilik i¢in vazgecilmez bir unsurdur. Dogum sonrasi donemi saglikli bir
sekilde gegiren ineklerde dogum-yeniden gebe kalma araligi ortalama 80-100 giindiir. Siit
inekgiliginde karli bir yetistiricilik igin ineklerin diizenli olarak 12-13 ayda Dbir
buzagilamalar1 gereklidir. Bu silirenin uzamasi, yetistiriciyi ekonomik olarak olumsuz
etkiler (Joinudeen ve ark. 2000, De Vries 2006, Sheldon ve ark. 2006). Son yillarda siitgii
isletmelerde genetik ve siirii yonetiminde dnemli ilerlemeler olmustur. Ancak yiiksek siit
verimi ve yogun bakim-beslemeden kaynaklanan fizyolojik strese bagli olarak reprodiiktif
fizyolojide olusan degisiklikler nedeniyle fertilite olumsuz olarak etkilenmekte, buna bagh
olarak reprodiiktif verimliligin siirekli olarak azaldig1 goriilmektedir (Lucy 2001, Thatcher
ve ark. 2004).

Siit inekg¢iliginde dogum-yeniden gebe kalma araliginin uzamasiyla birlikte yilda
bir yavru elde edilememesi; siit veriminde azalmalara, gebelik bagina tohumlama sayisinin
ve hayvanin gebe kalmasi i¢in sarf edilen is giiciiniin artmasina, ineklerin daha erken yasta
stiriiden ¢ikartilmasina, bir inekten hayati siiresince alinacak buzagi sayisinin diismesine
yol agmaktadir. Ayrica gebe kalmayan hayvanlarin beslenmesi ve tedavi giderleri
yoniinden de isletmeye ek maliyet getirmekte ve biitiin bunlar 6nemli boyutlarda ekonomik
kayiplara neden olabilmektedir (Joinudeen ve ark. 2000, Semacan ve Aydin, 2008).
Nitekim Gonzalez ve ark. (2004) gebelik basina tohumlama sayisinin bir veya ikiden iice
cikmasi, inek basina elde edilen yillik ortalama kazancin 205 Dolar daha diisiik olmasina
neden oldugunu belirtmektedirler.

Ineklerde ekonomik verimlilik, hayvanin dogum sonrasi fizyolojik smirlar
igerisinde tekrar gebe kalmasi ile hayvanlardan alinan yillik siit miktar1 arasinda dogrudan
bir iligki bulunmaktadir. Clinkii inekler yeniden gebe kalip dogum yapmadiklar siirece siit
tiretimleri giderek azalmaktadir. Dogumlar arasindaki siirenin uzamasi bir inegin yasami
boyunca iirettigi toplam siit miktarinin azalmasina yol agmaktadir (Lyimo ve ark. 2000,
Opsomer ve ark. 2000, McDougall ve Loeffler 2004).



Ineklerde infertilitenin en yaygin nedenlerinin ovulasyon gecikmesi, anovulasyon
ve erken embriyonik &liimler oldugu belirtilmektedir. Infertilite olgularmin da énemli bir
boliimiiniin hormonal dengenin bozulmasindan kaynaklandigi ifade edilmektedir (Taponen
2003). Infertiliteyi gidermek igin, farkli protokoller halinde yapilan gonadotropin salinim
hormonu (GnRH) ve insan koriyonik gonodotropin (hCG) uygulamalar ile ovulasyonu
saglamak, ovulasyon gecikmesi ve anovulasyon bozukluklarinin Oniine ge¢mek, luteal
yapilar1 daha erken uyararak progesteron diizeyinin daha once yiikselmesi elde edilerek
erken embriyonik Oliimlerin hormonal kaynakli olanlarinin bir kisminin 6nlenmesi
hedeflenmektedir (Kimura ve ark. 1987, King 1991, Taponen 2003).

Ineklerde GnRH, ovulasyonu uyarmak amaciyla, Ostriisiin baslangicinda, suni
tohumlamadan 5-6 saat Once veya suni tohumlama sirasinda kullanilabilmektedir.
Uygulama sonrasinda, GnRH analoglarinin, folikiil stimiile edici hormon (FSH) sekresyon
sikligin1 ve konsantrasyonunu yiikselterek pre veya post ovulatorik follikiiller veya gelisen
korpus luteumda (KL) teka-lutein veya granuloza-lutein farklilasmasini arttirabildigi,
gelisen KL’da kiigiik luteal hiicrelerin biiyiik luteal hiicrelere doniistiirebildigi, bdylece
progesteron sekresyonunda artis saglandigi ve embriyonun yasama sansinin arttigi ifade
edilmektedir (Mee ve ark. 1993, Taponen ve ark. 1999) Gonadotropin salinim hormonu
uygulanmasimi izleyen 30 dakika icerisinde luteinlestirici hormon (LH) salinimi
uyarilmakta, devaminda 2 saat icerisinde pik diizeyine ulasmakta ve 4-5 saat bu seviyede
kalmaktadir (Kimura ve ark. 1987, Alagam 1994, Diskin ve ark. 2002).

Primer olarak LH etkili olan ve ¢ok smirli FSH etkisi de bulunan hCG ise KL
olusumunu destekleyerek progesteron diizeyini yiikseltmede kullanilmaktadir (Schmitt ve
ark. 1996, Colak ve ark. 2015). Tohumlamadan sonraki 5. giinden sonra yapilan hCG
enjeksiyonu ile ¢ap1 10 mm’den kiigiik olan follikiillerin bile luteal doku olusturabildikleri
ve bu sayede endojen progesteron seviyesinin ylikseldigi ifade edilmektedir (Sheffel ve
ark. 1982, Cetin ve ark. 1999, Peters 2005, De Rensis ve ark. 2010). Ostrus sonrasi 5.
giinde hCG ile tedavi edilen ineklerde, 5. giinden 13. giine kadar olan siirede plazma
progesteron diizeyi ylikselmekte ve embriyonun hayatta kalma sansi artmaktadir. Sonug
olarak gebe kalma oranlarmin arttigi belirtilmektedir (Rajamahendran ve Sianangama,
1992, Santos ve ark. 2001).



2. GENEL BILGILER

2.1. Seksiiel Siklus

Inekler polidstrik hayvanlar olup pubertasa ulastiktan sonra, mevsime baglh
olmaksizin gebe kalmadiklar1 slirece 21+£3 gilin araliklarla Ostriis gosterirler. Siklus
uzunlugunu; 1rk, mevsim, ortamda boganin olup olmamasi, beslenme durumu, bakim
sartlari, siit verimi, laktasyon sayisi, 6zellikle siklustaki folikiiler dalga sayis1 gibi bir¢ok
faktor etkiler. Iki follikiiler dalganin gelistigi sikluslarin 19-20 giin, ii¢ follikiiler dalganin
gelistigi sikluslarin 21-22 giin, dort follikiiler dalgali sikluslarin ise 23 giin siirdiigi
bildirilmektedir (Sirois ve Fortune 1988, Arthur ve ark. 1989, Alagam 1997, Kalkan ve
Ocal 2012).

2.1.1. Seksiiel siklusunun hormonal mekanizmasi

Ostriis siklusu; hipotalamus, hipofiz ovaryum ve uterus tarafindan salinan
hormonlarca kontrol edilir. Ostriis siklusunun baslamasinda en énemli rolii hipotalamustan
saliman GnRH oynamaktadir. Hipotalamustan 30-120 dakika araliklarla salinan GnRH,
hipofiz portal sistemine verilerek, adenohipofizden FSH ve LH sentez ve salinimin1 uyarir.
Folikiil stimiile edici hormon ovaryumlarda folikiiler gelismeyi baslatir. Folikiiler gelisim,
dalgalar halinde g6zlenir. Her dalgada gelisen bir¢ok folikiilden sadece biri dominant hale
gecer. Cok sayida birincil folikiil geliserek daha az sayida ikincil, {i¢iinciil ve daha sonra da
bir tanesi dominant folikiil (DF) olarak seg¢ilerek biiylimesine devam eder ve eger bu son
folikiiler dalga ise sonugta graaf folikiilii haline gelir (Arthur ve ark. 1989, Noakes ve ark.
2001, Kalkan ve Ocal 2012).

Folikiiler gelismeye paralel olarak folikiil duvarimi olusturan teka interna ve
granuloza hiicreleri dstrojen salgilar. Ostrojen ayn1 zamanda follikiil iizerinde LH reseptor
sayisim arttirir. Ostrojenin kandaki miktarinin artmastyla hayvanda bazi fiziksel ve pisisik
degisimler olusur. Ostrojen en iist seviyeye ulasinca, olumlu basa tepki suretiyle LH
salinimin1 uyarirken inhibin araciligiyla hipofiz 6n lobunu olumsuz geri tepki ile uyarir ve
FSH salimimmi baskilar. LH dalgasiyla Ostriis belirtileri ayn1 zamana denk gelmektedir

Boylece LH’nin etkisiyle oositin son olgunlagmasi ve ovulasyon gergeklesir. Ovulasyon,



LH pikinden 24-30 saat sonra meydana gelmektedir (Arthur ve ark. 1989, Kalkan ve Horoz
1997, Noakes ve ark. 2001, Kalkan ve Ocal 2012).

Ovulasyon sonrast kanda Ostrojen seviyesi diiser. Bu donemde ovule olmus
folikiiliin yerinde LH etkisiyle korpus hemorajikum olusur. Korpus hemorajikum siklusun
3-4. giinlerinde KL halini alir ve ardindan progesteron sentezlemeye baslar (Stevenson
1997, Kalkan ve Ocal 2012). Siklusun 16-18. giinlerinde uterusta canli bir embriyo yoksa,
uterus endometriyumdan prostaglandin F2 alfa (PGF.,) sentezlenereck, KL’nin
regresyonuna sebep olur ve progesteron salgisini azaltir. Luteolizis ilerlerken yeni bir
preovulator folikiil gelisir ve siklus yeniden baglar. Eger gebelik olusursa PGFzq
sekresyonu engellenir ve progesteron miktar1 gebeligi siirdiirecek diizeyde kalir (Peters ve

Ball 1994, Binelli ve ark. 2001, Hopkins 2003).

2.1.2. Seksiiel siklusun evreleri

Ineklerde seksiiel siklus 4 evrede incelenmektedir. Bu evreler prodstriis, Ostriis,
metostriis, didstriis olarak adlandirilmaktadir. Proostriis ve ostriis; folikiiler evre, dstrojenik
evre veya proliferatif evredir. MetOstriis ve diostriis ise luteal evre, progestatif evre veya
sekretorik evre olarak bilinir (Taponen 2003, Kalkan ve Ocal 2012).

Prodstriis, Siklusun ostriisten hemen onceki evresidir, 18-21. giinleri arasidir ve 3-4
gilin siirmektedir. Bu evrede KL’nin regerese olmasi nedeniyle progesteronun hipotalamus
lizerine yaptig1 negatif feed-back etkisi ortadan kalkar ve GnRH yeniden salgilanmaya
baglar. Gonadotropin salinim hormonunun etkisi ile hipofiz 6n lobundan FSH ve LH
salgilanir. Hipofiz 6n lobundan salgilanan FSH’nin etkisiyle hizli bir follikiilogenezis
gozlenir. FSH’nin en belirgin ve en siirekli pikleri 17. ve 18. giinlerde goriilmektedir.
Follikiiliin biiylimesi ile paralel olarak, 2—7 pg/ml olan &stradiolun plazma seviyeleri
artarak Ostrustan 2-3 giin dnce hafif bir dalgalanma yapar (Roberts 1991, Prevendiville ve
ark. 1996, Fike ve ark. 1997). Gelisen folikiillerden salgilanan Ostrojenlerin etkisiyle
ineklerde bir takim davranmig degisiklikleri meydana gelmeye baslar. Bu davranis
degisikliklerinden en belirgini inegin diger inekler iizerine atlama egiliminde olmasidir.
Ancak proostriisteki inek kendi lizerine atlayan ineklerin altinda durmaz ve ciftlesmeyi
kabul etmez. Uterus biiyiimiis, konjesyone ve o6demlidir. Cervix’in portio vaginalis’i

gevsek ve hiperemiktir. Vulvada hafif 6dem ve vaginal mukozada hiperemi vardir.



Ovaryumlar iizerindeki follikiiler gelisme rektal palpasyon, ultrasonografik ve
endokrinolojik muayenelerle tespit edilebilir (McDonald ve Pineda 1989, Coyan 1994,
Kalkan ve Horoz 1999).

Proostrus doneminde artan FSH ve LH’ya bagl olarak folikiilogenezis ve FSH’ nin
etkisi ile follikiil preovulatorik graaf follikiiliine doniisiir ve LH salinimlar siklasir. Korpus
luteumun regresyonu yiiksek frekans ve diisiik seviye (1.3 ng/ml) ile karakterize edilen
pulzatil bir salinim diizeni halinde LH’nin plazma konsantrasyonlarinin artmasi ile
sonuglanir. Luteinlestirici hormon 0Ostriisten 6nce kademeli olarak 4-5 ng/ml diizeyine
yiikselir ve Ostriisiin erken dénemlerinde ¢ok yiiksek (11-15 ng/ml) bir pik yapar (Roberts
1991, Adams ve ark. 2008).

Ostriis, ¢iftlesmenin gerceklestigi dénemdir. Ostriisteki hayvanlarda feromon olarak
adlandirilan ve anal bolgedeki ter bezleri tarafindan salgilanan kimyasal maddeler viicut
stvilarma (cervical mukus, idrar, siit ve kan) karisarak ayni tiirdeki diger hayvanlar
tarafindan taninmasina ve bu hayvanlarda Ostriis semptomlarinin uyarilmasina neden
olmaktadir (Coyan 1994). Ostriisiin siiresi 12-30 saattir. Ostriisteki ineklerin
davraniglarinda ve dis gorlinislerinde belirgin degisiklikler gozlenir. Prodstriisteki
belirtiler cok daha belirgin olarak gézlenir. Ovaryumlarin muayenesinde (rektal palpasyon
veya ultrason ile); regrese olmus KL ve graaf follikiilii tespit edilir. Uterus konjesyone ve
O0demlidir. Ovaryum iizerinde; 1.5-2.5 cm capinda graaf follikiilii ve regrese olmus KL
bulunmaktadir. Graaf folikiilii Ostriisiin baslangicinda elastik bir fluktuasyon gosterirken,
ovulasyon Oncesi yumusak bir fluktuasyon gostermektedir (Arthur ve ark 1989, Coyan
1994, Kalkan ve Horoz 1999).

Ostriisteki bir inek diger inekleri koklamak ve yalamak suretiyle Ostriiste olup
olmadiklarini arastirir. Ostriisteki bir inegin kokuyla ilgi ¢cekmesi veya bir koklamay1
kabul etmesi sz konusudur. Ayrica dilin kivrilmasi gdzlenir. Ostriisteki inekler siiriiden
ayrt dururlar ve birden fazla inek Ostriiste ise grup olusturmaya egilimlidirler.
Huzursuzdurlar, ses karakteri degismistir ve daha ¢ok bogiiriir. Merada ise yalniz otlamay1
tercih eder. Sagim zamaninda, sagim salonundan ilk 6nce ¢ikar (Fraser ve Broom 1990,
Hatrigan 1995, Noakes 1997, O’Connor ve ark. 1997). Ostriiste; dstrojen etkisiyle uterusa
kan akimi artmaktadir ve endometrium 6dematdz bir hale gelmektedir. Vaskularizasyon
belirgindir, fizyolojik kontraksiyonlar vardir, uterus tonusu artmistir. Tonus Ostriisten bir

giin 6nce olmakla birlikte striis glinii maksimum seviyededir (Arthur ve ark 1989, Coyan



1994 Jainudeen ve ark. 2000). Ovidukt’ta kontraksiyonlar olusur, ovidukt sivisinin
sekresyon miktar1 artar, epiteller olgunlasir ve silialar aktiftir. Tohumlamalardan once
rektal palpasyonda uterus tonusunun alinmasi iyi bir gosterge olarak kabul edilmektedir.
Buna ek olarak, Ostrogenin etkisiyle cervix dilate olmakta ve cervical mucus
spermatozoonlarin rahatca gegebilecegi sekilde incelmektedir (Roberts 1991, Jainudeen ve
ark. 2000).

Ostriisiin dis belirtileri dncesinde progesteron etkisi olan ve PGF2, 'nin tesiriyle
progesteron seviyesinin azaldigi (<l ng/ml) ineklerde daha belirgin olarak go6zlenir.
Gelisen follikiildeki 0Ostrojen diizeyi maksimum diizeye ulagtigi zaman Ostriis
indiiklenmektedir. Ostrojen diizeyi, striis belirtilerinin baglamasindan hemen &nce aniden
artar ve ovulasyona yakin zamanda bazal seviyeye iner. Ostriis davraniglarinmn en belirgin
oldugu donemde ise 7.76+2.39 pg/ml’lik en yiiksek diizeye ¢ikmakta ve LH salinimini
uyarmaktadir. Ovulatér LH dalgasiyla Ostriis belirtileri ayn1 zamana denk gelmektedir
Ostrojenin pik yapmasi LH salinimini tetiklemekte ve LH pikine neden olarak 24 saat
icerisinde ovulasyonun gerceklesmesini saglamaktadir (Arthur ve ark 1989, Roberts 1991,
O’Connor ve ark. 1997). Didstriiste 2-4 saatte bir olan LH salinim siklig1 bu dénemde artar
ve saatte bir meydana gelmeye baslar. Ostriisten hemen 6nce plazma LH seviyesi 4-5
ng/ml civarinda iken, Ostriisiin erken donemlerinde ise ¢ok yiiksek (11-15 ng/ml) bir pik
yapar. inekte LH’nin preovulatdr yiikselisi Ostriisiin baglamasindan yaklasik 6.4+3 saat
sonra goriiliir ve 6-12 saat siirer (Roberts 1991, Roche ve ark. 1999, O’Rourke ve ark.
2000).

Metostriis ovulasyonun gerceklestigi ve KL’nin sekillenmeye basladigi donemdir
ve 3-4 giin siirmektedir. Metdstriis hayvanin ¢iftlesme isteginin bitmesi ile ya da uterusun
kontraksiyonlarinin sona ermesi, vagina ve vulvadaki hipereminin kaybolmas1 ve servikal
kanalin kapanmasi gibi semptomlar ile baglar. Bu donemde inekler boganin agsmasina izin
vermez (Roberts 1991, Coyan 1994, Alagam 1997, Kalkan ve Horoz 1999).

Bu donemde ineklerde, metdstriis kanamasi olarak adlandirilan ve ovulasyondan
sonra Ostrojenin aniden diismesi sonucu endometriumda petesiyel kanamalar meydana
gelebilmektedir. Ostriis evresinde, dstrojen hormonunun etkisiyle uterusta hiperemi olusur
ve hiperemi ile birlikte kilcal damarlardan diapedez yoluyla disari sizan kan uterus
liimeninde toplanir ve met0striis evresinde cara ile karisik disar1 atilir. Metdstriis kanamasi

olarak adlandirilan bu kanama genellikle Ostriis bittikten 2-3 giin sonra goriilmektedir.



Metostriis kanamasinin fertilite ile ilgisi yoktur. Tohumlamalarin zamaninda yapilip
yaptlmadigt ve oOzellikle subdstriisteki hayvanlarin seksiiel aktivitelerinin disardan
tanmabilen tek semptomu olmasi nedeniyle onemlidir (Roberts 1991, Alagam 1997,
Kalkan ve Horoz 1999, O’Rourke ve ark. 2000).

Ovulasyon bu donemde LH pikinden 24-30 saat veya Ostriisiin bitiminden ortalama
12 saat sonra spontan olarak sekillenmektedir. Ovulasyondan sonra graaf folikiiliiniin
lumeni kanla dolar ve graniiloza hiicreleri LH nin etkisi ile hizla gelismeye, luteinlesmeye
ve KL sekillenmeye baglar. Korpus luteum giderek artan miktarda progesteron salgilamaya
baslar ve ovulasyondan sonraki 3-4. giinlerde yaklasik 1 ng/ml seviyesine ulasir (Roberts
1991, Coyan 1994, Alagam 1997, Kalkan ve Horoz 1999).

Diostrus siklusun en uzun evresi olup ortalama 14—15 giin siirmektedir. Bu evrede
ovaryumlarda olgun bir KL bulunmaktadir ve buradan salgilanan progesteron
endometriumda kalinlasma, endometriyal bezlerin hipertrofisi ve sekresyonuna neden olur.
Diostriis siiresince progesteron diizeyi 2 ng/ml’den yiiksektir. Korpus luteum tarafindan
salgilanan progesteron, GnRH tizerine negatif feedback etki yaparak LH sekresyonunu
baskilar. Ovaryum {zerindeki folikiiller gelismeye devam ederler ancak yiiksek
progesteron seviyesi ve diisik LH frekansi nedeniyle olgunlasamadiklarindan dolayi
atreziye olurlar (Coyan 1994, Alacam 1997, Stevenson 1997, Kalkan ve Horoz 1999,
O’Rourke ve ark. 2000). Diostriis siiresince, FSH seviyesinde 2 veya 3 kez 1-2 giin siiren
artiglar gozlenir. Bu artiglar folikiiler dalgalarin baslamasini saglar, 2 veya 3 DF sekillenir
(O’Rourke ve ark. 2000, Adams ve ark. 2008).

Gebelik sekillenmemisse, diostriisiin sonuna dogru gelismekte olan folikiilden
salgilanan Ostrojen, PGF», salgisin1 stimiile eder. Uterus endometriumundan salgilanan
PGF2. Once uterus venlerine oradan da arterlerine gecerek KL’nin regrese olmasini
saglamaktadir. Korpus luteumun regrese olmaya baslamasi ile yeni bir graaf folikiiliiniin

olusmasinin yolu agilmaktadir (Coyan 1994, Alacam 1997, Kalkan ve Horoz 1999).

2.2. Ovaryumlarda Siklik Aktivitenin Yeniden Baslamasi
Postpartum andstriis siiresinin uzamasi, dogum-ilk ostriis, dogum-ilk tohumlama ve
dogum-yeniden gebe kalma araliginin uzamasma ve dolayisiyla 6nemli ekonomik

kayiplara neden olmaktadir (Wals ve ark. 2011, Okur ve Polat 2019). Postpartum andstriis



stiresinin uzunlugunun bircok c¢evresel ve patofizyolojik nedenlere bagli oldugu
belirtilmektedir. Bu faktorler arasinda en basta gelenlerin beslenme, viicut kondiisyon
skoru, emzirme, dogum anindaki problemler, yetistirme ve yas oldugu ifade edilmektedir
(Peter ve ark. 2009).

Ineklerde gebelik siiresince, gebelik KL’si ve plasentadan salman progesteron
hormonunun devamli olarak negatif geri tepkime ile adenohipofizden gonadotropik
hormonlarin salinimini engellemesinden dolayr siklik aktivite gézlenmez. Dogumun
sekillenmesiyle birlikte gebelik KL’sinin gerilemesi ve dogum sonrasi Ostrojenin bazal
seviyeye diismesi sonucu ovaryumlar gonadotropik etkiye agik hale gelirler. Ancak bu
donemde, hipofiz 6n lobu GnRH’a duyarsiz oldugundan ilk etapta ovaryumda folikiiler
gelisme gergeklesmemektedir (Alacam 2007).

Ineklerde ovaryumlar, dogumdan sonra kisa bir dinlenme periyodunu takiben tekrar
siklik faaliyetlerine baslamaktadirlar (Noakes 1997). Dogumdan sonra progesteron
konsantrasyonu bazal seviyededir. Dogumdan kisa bir siire 6nce normal siklustakinin
yaklagik 100 kati daha fazla olan Ostrojen seviyesi ise dogum sonrasi aniden normal
Ostriisteki degerden asagiya diiser. Ayrica folikiiler aktivite erken baslamis olsa bile erken
postpartum donemde Ostrojen seviyesinde artis kaydedilmedigi bildirilmektedir (Ding
1987, Semacan 1993).

Ineklerde ilk folikiiler gelismeler postpartum 4-10. giinler arasinda tespit
edilebilmektedir. Postpartum 5 giin i¢inde hipofiz 6n lobunun GnRH’ya duyarli olmaya
baslamasi ile FSH salinmaya bagslar ve ovaryumlarda follikiiler gelismeyi baglatir. Tespit
edilen bu DF ovulasyon i¢in gerekli biiyiikliigiin yarisina ulasabilmekte ve sonug¢ olarak
folikiiller atreziye ugramaktadir. Postpartum ilk siklusun baslamasinda plazma FSH
konsantrasyonunun 6énemli bir etkisi yoktur ve ineklerin kondisyonlari, enerji dengesi veya
stit verim durumlart ne olursa olsun 5-20. giinler arasinda FSH sekresyonu yeniden
baslamaktadir (Arthur ve ark. 1992, Semacan 1993, Alacam, 2007).

Postpartum ilk ovulasyon genelde Ostriis belirtileri goriilmeden 13-26. giinlerde
(ortalama 21 giin) gerceklesmektedir. Bu silirenin 15-45 giin arasinda degisebilecegi de
belirtilmektedir. Ik ovulasyonda subéstriis insidansmin %40-70 arasinda oldugu ifade
edilmektedir (Arthur ve ark. 1992, Noakes 1997, Hafez ve ark. 2000, Alagam 2007). Ilk
ovulasyonlarin genellikle herhangi bir Ostriis belirtisi olmadan sekillenmesinin nedeni,

hayvanin ovulasyon dncesi donemde herhangi bir progestatif doneme sahip olmamasidir.



Ik ovulasyon sonrasi sekillenen KL’ler kisa omiirlii olmaktadir, hacimleri izleyen
siklustakilerden kiiciiktiir. Ik siklusun uzunlugu 3-4 giin daha kisadir ve ortalama 16-17
giin civarinda olmaktadir. Bu siirenin normalden kisa olmasinin luteotropik destegin
olmamasi, luteal dokunun luteotropini tanimamasi ve uterusta bulunan bakterilerin
uyardigt PGFy, salgisindan kaynaklanabilecegi ifade edilmektedir. Klinik olarak
gozlenebilen ilk Ostriisin goriilme zamaninin postpartum 30-85. giinler arasinda degistigi
ve 40-50. giinlerde gozlenme olasiliginin daha yiiksek oldugu belirtilmektedir (Arthur ve
ark. 1989, Arthur ve ark. 1992, Noakes 1997, Joinudeen ve Hafez 2000, Giirbulak ve
Bademkiran 2012). Ayrica viicut kondisyonu iyi olan siitcli ineklerin %78-80’inde ilk
DF’nin ovule oldugu, yetersiz beslemeye maruz kalan ve viicut kondisyonu kotii olan
ineklerde ise ilk DF’nin genellikle kiste doniistiigii bildirilmektedir (De Rensis ve ark.
1999, Roche 2006).

2.3. GnRH

Gonadotropin salinim hormonu, hipotalamusta arkuatik nukleustan sentezlenen ve
aksonlar yoluyla eminentia medialise taginarak burada depo edilen dekapeptid yapida bir
hormondur (Taponen ve ark. 1999, Peters 2005). Gonadotropin salinim hormonu, sinirsel
uyarimlar ile 20-120 dakika arasinda degisen siirelerde hipotalamus-hipofiz arasindaki
portal dolasima nabizsal veya episodik tarzda salinarak etki bolgesi olan adenohipofize
ulagir. Adenohipofizde gonadotrop hiicrelerin reseptoriine baglanarak bu hiicrelerden FSH
ve LH’nin sentez ve salimimini baglatir (Mee ve ark. 1993, Twagiramungu ve ark 1995,
Mori ve ark. 1996, D’Occhio ve ark 2000). Hipofizde bulunan gonadotrop hiicrelerdeki
reseptOrlere baglanan GnRH daha sonra mikroagregasyon, internalizasyon ve ikinci
mesajcinin aktivasyonu yoluyla ovaryum siklusunda, folikiilogenez ve pek ¢ok tiirde
KL’nin diizenlenmesinde 6nemli rolii bulunan LH ile FSH nin sentez ve salinimini uyarir
(D’Occhio ve ark. 2000, Giirler ve Findik 2015). Her iki hormonun da sekresyon sekilleri
farkli olmasina ragmen ayni hiicrelerden iiretilmektedir. Ayrica LH nin depolanma siiresi
daha uzundur ve miktar1 daha fazladir (McNeilly ve ark. 2003).

Ineklerde GnRH ve analoglari, ovulasyon gecikmesi ve anovulasyon sorunlarinin
azaltmak amaciyla saha sartlarinda yaygin olarak kullanilmaktadir (Taponen ve ark. 1999,

Peters 2005). Bu amagla GnRH tohumlama 6ncesi ve tohumlama ile birlikte olmak tizere



iki donemde uygulanabilmektedir (Wolfenson ve ark. 1994, Amiridis ve ark. 2009).
Ineklerde &striis siiresi, ovulasyon, sperm ve oositin yasama siiresi géz oniine alindiginda,
GnRH’1n tohumlama sirasinda veya 6 saat dncesinde yapilmasi onerilmektedir (Lucy ve
ark. 1992, Taponen 2003). Ineklerde tohumlama aninda yapilan GnRH enjeksiyonlar1
Ostriis-ovulasyon arasindaki araligin kisalmasini saglamaktadir (Mee ve ark. 1990).

GnRH agonistlerinin, GnRH reseptdrlerine daha yiiksek bir afinitesi oldugu ve
proteazlarca ¢abuk yikimlanamadigindan dolasimdaki yarilanma omriiniin 5 saate kadar
cikabildigi belirtilmektedir (Thatcher ve ark. 1993, D'Occhio ve ark. 2000). Tek bir doz
GnRH agonistinin hipofizden, hem yiiksek seviyelerde gonadotropin salimini hem de
reseptOr sayisini arttirabildigi (FSH reseptorlerinde 5 kat ve LH reseptorlerinde 10 kat)
belirtilmektedir. GnRH agonistleri, enjeksiyonu izleyen 30 dakika iginde fizyolojik olarak
hipofiz 6n lobundan LH ve FSH salinimi uyarmaktadir. GnRH enjeksiyonu sonrasi, LH
salmmminin ilk 15-30 dakika i¢inde maksimum diizeye ulastigi ve 5 saat sonra bazal
diizeylere indigi bildirilmektedir. Ayrica 45 dakika sonra da FSH seviyesinin de yaklasik
iic kat artis gosterdigi belirtilmektedir (Bosu 1982, Padula 2005, Peters 2005, Giirler ve
Findik 2015). Ineklerde, ovumun fertilize olma yetenegi 12 saat civarinda devam
etmektedir ve genital kanalda spermatozoitlerin kapasitasyon yeteneklerini kazanabilmeleri
4 saatte gerceklesmektedir. Ayrica ineklerde Ostriis slirelerindeki degiskenlikler ve Gstriis
tespitindeki zorluklar da g6z dniinde tutuldugunda GnRH uygulamalarinin 6nemi daha iyi
anlasilmaktadir (Hawk 1983, Kaim ve ark. 2003).

Eksojen GnRH uygulamalarini takiben ovulasyonun sekillenmesi, GnRH yapildig:
andaki DF’nin biytkligine baglididir. Dominant folikiiliin, eksojen GnRH’a yanit
verebilmesi igin yeterli sayida GnRH reseptorlerini tagimasi gerekmektedir. Dominant
follikiiliin c¢apt 9-10 mm’ye ulastifinda follikiil i¢i Ostradiol-178 diizeyi artarak FSH
salinim1 baskilanmakta, LH reseptorleri artmakta ve follikiil ovule olma yetenegine sahip
olmaktadir (Lucy ve ark. 1992, Taponen 2003). Bu nedenle DF eksojen GnRH
uygulamalarina, Ostrojen diizeyinin en yiiksek oldugu ovulasyon oncesi donemde daha
duyarli oldugu belirtilmektedir. ilaveten Ineklerin postpartum 60. giine kadar GnRH
enjeksiyonlarina kars1 duyarliliklarinin az oldugu ifade edilmektedir (Ryan ve ark. 1991).

Tohumlama aninda GnRH analoglarinin uygulanmasinin bir diger etkisi de gelisen
KL’nin sekretorik kapasitesi iizerinde olmaktadir. Eksojen GnRH enjeksiyonu sonucu

baglayan LH saliniminin pre veya post ovulatorik folikiiller veya gelisen KL’de teka-lutein
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veya graniiloza-lutein hiicrelerinde farklilagmaya yardime1 oldugu ve gelisen KL de kiigiik
luteal hiicrelerin progesteron sentezinin %85’den fazlasindan sorumlu olan biiyiik luteal
hiicrelere doniisiimiinii sagladig1 belirtilmektedir. Bdylece progesteron sekresyonunda
meydana gelen artisla gebeligin devami desteklenmektedir (Mee ve ark. 1993).

Ineklerde GnRH analoglari, molekiiler agirhigmin diisiik olmasi, yinelenen
enjeksiyonlarinin antihormon ve anafilaksi olugturmamasi ve periferik dolasima hemen hig
gecemediginden rezidiilerine siit ve ette rastlanmamasi gibi avantajlar1 olmasi nedeniyle
reprodiiksiyonda yaygin olarak kullanilmaktadir (Elmore 1989). Veteriner sahada en sik
kullanilan GnRH analoglari; gonadorelin, buserelin, deslorelin, fertirelindir. GnRH
analoglar1 intramuskiiler, intravendz, intranazal ve subkutan yolla uygulanmaktadir. En ¢ok
tercih edilen uygulama yolu kas i¢i enjeksiyondur. Sindirim kanalinda gastrointestinal
peptidazlar tarafindan parcalanmalarindan dolay1 GnRH analoglar1 oral olarak

kullanilmamaktadir (Taponen ve ark. 1999; Taponen 2003, Peters 2005).

2.4.hCG

Insan koriyonik gonadotropini, gebe kadimlarin plasentalarinda bulunan koriyon
kesesinin villuslarinda bulunan sinsityotrofoblast hiicrelerinden sentezlenen glikoprotein
yapida bir hormondur. Gebeligin 7-10. haftalar arasinda en yiiksek seviyeye ulasan hCG,
16. haftaya kadar gittik¢e azalan bir seyir izlemektedir (Schmitt ve ark. 1996, Hafez ve ark.
2000, Shahmoradi 2010). Insan koriyonik gonadotropininin molekiiler agirligi 38 kDa olup
diger glikoprotein hormonlara gore daha uzun yari 6mre sahiptir. Insan koriyonik
gonadotropini, a ve B olmak iizere iki alt {initeden olusmaktadir. Diger glikoprotein
hormonlar olan LH, FSH ve tiroid stimiilan hormon (TSH) ile ayn1 a alt birime sahip olan
hCG’nin B alt lnitesi ise spesifiktir (Hafez ve ark. 2000, Cole 2009). Gebe kadinlarda
hCG’nin en oOnemli fonksiyonu erken gebelikte progesteron sentezi icin KL’nin
fonksiyonlarimin siirdiiriilmesidir (Kocaoglu 2009). hCG'in B-alt biriminin, KL tarafindan
progesteron iiretimini uyarmak i¢in spesifik olarak LH reseptorleri ile etkilesime girerek
gebeligin devami sagladig: ifade edilmektedir (Birken ve ark. 1996, Cole 1997, Hafez ve
ark. 2000). Bundan dolayt hCG’nin KL’nin fonksiyonlarnin azaldigi gebeligin 8-10.
haftalarinda en yiiksek seviyeye yiikseldigi belirtilmektedir (Kocaoglu 2009).
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Insan koriyonik gonadotropin kimyasal yapis1 bakimindan LH’dan farkli olmasina
ragmen birincil etki olarak LH ile, diisiik oranda da FSH ile benzer etkiler
gostermektedir. Ovaryumlarda bulunan folikiillerin gelismesine, ovulasyonun olusmasina
katkida bulunur. Ovulasyon sonrasinda ovaryumlarin iizerinde olusmaya baslayan,
periyodik korpus luteumlarin gebelik korpus luteumuna doniismesini saglayan hCG,
gebelik korpus luteumunun gebelik siiresince aktif kalmasina ve gebeligin devamina destek
olmaktadir (Alagam 1999, Santos ve ark 2001, De Rensis ve ark 2010). Ineklerde tek
basina veya diger hormonlarla yapilan kombinasyonlarla; hormonal kdkenli anovulasyon
olgularinda, ovulasyonun gecikmesinde, senkronize edilen hayvanlarda ovulasyon sansini
artirmada, KL olusumunu destekleyerek serum progesteron diizeyini yiikseltmede,
folikiiler kistlerde, subdstriis olaylarinda ve hakiki andstriis olgularinda kullanilir (Schmitt
ve ark. 1996, Alagam 1999, De Rensis ve ark 2010, Shahmoradi 2010).

Kolay elde edilebilmesi nedeniyle ucuz olup, koryonik gonadotropin preparatlari
ismi altinda, liyofilize edilmis formlarda bulunmaktadir. insan koriyonik gonadotropini,
intravendz, intramuskiiler, subkutan veya kist i¢i olarak kullanilmaktadir (Alagam 1999).
Uygulamay1 izleyen 30 saat igerisinde plazma LH diizeyi pik yapar, hCG verilmesini
takiben folikiiler sivida Gstrojen, testesteron, androstenoid diiserken, progesteron diizeyleri
artmaktadir (Schmitt ve ark. 1996, Alagam 1999, Hafez ve ark. 2000, Shahmoradi 2010).
Uzun yarilanma Omriine sahiptir, bazal seviyeye diismesi yaklasik 66 saat siirer, 1000-
10.000 IU arasinda degisen genis bir doz araliginda uygulanir. Molekiil agirliginin biiyiik
olmasindan dolayi, yliksek veya devamli diisiik dozlarda kullanilmasi durumunda antikor
yapimini  uyarabilmektedir. Bu  antikorlar da  hCG’yi  nétralize  ederek
etkisizlestirebilmektedir. Ayrica anafilaktik reaksiyonlara da neden olabildigi
belirtilmektedir (Schmitt ve ark. 1996, Alacam 1999, Hafez ve ark. 2000, Shahmoradi
2010).

Ineklerde luteal doku yetersizliklerinden kaynaklanan erken embriyonik &liimlere
kars1 luteal dokunun desteklenmesi amaciyla hCG enjeksiyonlari, tohumlamadan sonra 1-
15 giin igerisinde yapilmaktadir. Insan koriyonik gonadotropin uygulamalari, ovaryum
tizerindeki mevcut dominant folikiilin ovule olmasmi ve aksesér KL olusmasini
saglamaktadir. Boylece gebeligin erken doneminde progesteron seviyesinde artis
gerceklesmektedir. Dominant folikiilden ovulasyonu uyarma mekanizmasi GnRH’ya

benzemektedir. Yarilanma Omriiniin daha uzun olmasi ve capt 10 mm'den kiigiik olan
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folikiillerin dahi hCG'ye yanit verebilmeleri nedeniyle daha fazla tercih edilmektedir
(Rajamahendran ve Sianangama 1992, Santos ve ark. 2001, De Rensis ve ark 2010, Rizos
ve ark. 2012). ineklerde erken gebelikte progesteron diizeylerini artirmak amaciyla hCG
genellikle 1500 IU dozda kas i¢i veya damar ici yolla kullanilmaktadir (Schmitt ve ark.
1996, Tek ve ark. 2003).

Sunulan ¢aligmada postpartum siit¢ii ineklerde, suni tohumlama aninda tek basina
GnRH ve suni tohumlama aninda GnRH ile tohumlama sonras1 5. giinde hCG’nin birlikte

kullaniminin gebelik oranlar1 lizerine etkisinin belirlenmesi amaglandi
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Gerec¢

Arastirma, ANKARA ili Cubuk ilgesinde bulunan kayitlarin diizenli olarak
tutuldugu, serbest sistem yar1 agik ticari siit inegi isletmesinde gergeklestirildi. Calismanin
materyalini yaslart 3-6 arasinda degisen, postpartum 70-120 giinler arasinda olan ve
herhangi bir reprodiiktif probleme rastlanilmayan 120 bas Holstein irki inek olusturdu.
Hayvanlarin Bakim ve Beslenmesi

Calisma siiresince isletmenin rutin bakim ve besleme programi uygulandi. Inekler
serbest durakli padoklarda barindirilip, toplam miks rasyon (TMR) ile beslendi. TMR’1n
yem maddeleri icerigi Cizelge 3.1.” de verilmistir. Giinliik su ihtiyaglar1 ve mineral bloklar
da ad libitum saglandi. Sabah ve aksam olmak {izere giinde iki defa sabit sistemli

sagimhanede personel tarafindan sagildi. Ortalama siit verimi 20+5 litre olarak belirlendi.

Cizelge 3.1. Toplam karigim rasyonu (TMR) yem maddeleri (kg)

Misir silaji 21

Bugday kuru otu 4,5
Arpa ezmesi 1,6
Aycicegi Kiispesi (%28 HP) 3

Pamuk Tohumu Kiispesi (%30 HP) 3,5
Bugday Kepegi 1,3
Mermer Tozu 0,25
Tuz 0,05
Vitamin karmasi 0,02

3.2. Yontem

Bu ¢aligma Hatay Mustafa Kemal Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu
Bagkanlig1 tarafindan 19/02/2020 tarih ve 2020/02-7numarali karar ile onaylanmistir.

Calismada ineklerin Ostriis gostermeleri i¢in Oncesinden herhangi bir hormonal
uygulama yapilmadi. Calismada Ostriislerin belirli bir mevsimde yogunlagsmadigi ve tiim
yila yayildig1 gozlendi. Caligma yaklasik olarak 15 ayda tamamlandi. Caligma siiresince
oOstriis belirtileri gosteren ineklerin ovaryum muayeneleri rektal yoldan 6-8 MHz lineer

problu real-time ultrason (Falko, Pie Medical, Netherlands) ile yapildi. Hayvanlar 3 esit
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gruba ayrildi, 1. gruba tohumlama aninda kas i¢i yoldan 10 ug dozda GnRH (Receptal®,
0.004 mg Buserelin/mL, Intervet), II. gruba tohumlama aninda kas i¢i yoldan10 ug dozda

GnRH (Receptal®, 0.004 mg Buserelin/mL, Intervet) ve tohumlama sonras1 5. giinde 1500

IU hCG (Pregnyl® 3x1500 IU, MSD) uygulandi, III. grup ise kontrol grubu olarak
birakildi, tohumlama aninda ve sonrasinda herhangi bir uygulama yapilmadi. Suni
tohumlamalarin tamami Ostriis belirtileri basladiktan 12 saat sonra ayni veteriner hekim
tarafindan yapildi. Calismada gruplar arasinda mevsimsel farkliliklarin olmamasi i¢in suni
tohumlamalar daha onceden belirlenen bir program dahilinde gergeklestirildi. Bu amagla
her gruptan her mevsimde hayvanlar olacak sekilde planlama yapildu.

Gebelik Tams:

Ineklerin gebelik muayeneleri tohumlama sonrast 30. giinde rektal yoldan
ultrasonografik muayene ile yapildi. Yapilan muayenede embriyonik vezikiil, embriyo ve
kalp atim1 goriilenlerde gebelik pozitif olarak degerlendirildi.

Istatistiksel Degerlendirmeler
Elde edilen gebelik oranlarimin istatistiksel yonden incelenmesi SPSS 22.0 paket

programinda Ki-Kare testi kullanilarak yapildi.
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4. BULGULAR

Gebelik oranlar1 grup I, II ve III’de sirastyla % 80 (32/40), 80 (32/40), 57.5 (23/40)
olarak belirlendi. Elde edilen gebelik oranlar1 Cizelge 4.1°de sunulmustur. Calismada gebe

kalma orani1 bakimindan grup I ve II ile kontrol grubu arasinda istatistiki bir fark tespit
edildi (p<0.05).

Cizelge 4.1. Elde edilen gebe kalma say1 ve oranlari

Gruplar Gebelik sayisi(n) Gebelik, %
Grup | 32/402 80
Grup 1l 32/402 80
Grup I 23/40° 57.5
P 0,034

a, b : Aym siitunda farkli harfler ile gosterilen gruplar arasinda istatistiki fark vardir
(P<0.05).
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5. TARTISMA

Bu c¢alismada herhangi bir senkronizasyon programi uygulanmayan, oncesinden
hormonal uygulanma yapilmayan ve kendiliginden Ostriise gelen postpartum siitcli
ineklerde, suni tohumlama aninda tek basina GnRH ve suni tohumlama aninda GnRH ile
tohumlama sonrast 5. giinde hCG’nin birlikte kullanimiin gebelik oranlar1 iizerine
etkisinin belirlenmesi amaglandi.

Siit ineklerinde, 6zellikle siit veriminin artmasina bagli olarak hormonal dengesizlik
ve yetersizlige bagli olarak gelisen infertilite ¢ok yaygin bir sorundur. Dogum sonrasi
diisiik gebelik orani, buzagilamalar arasi siirenin uzamasina yol actigindan siit
endistrisinde ¢ok onemli ekonomik kayiplara neden olmaktadir. (Peter 2005, Santos
2011). Yiiksek siit verimine bagli olarak ortaya ¢ikan negatif enerji dengesi, laktasyon
stresi, sicaklik stresine yanit verme kabiliyetinin azalmasi, bu hayvanlarin yemlerine
katilan iire ve nitrojenin yan etkileri ve erken embriyonik oliimler sikg¢a karsilasilan
durumlardir (Fricke ve ark. 1993, Mann and Lamming 2001, Hamid ve Kamruzzaman
2018). Ineklerde normalde fertilite oran1 %90 civarinda iken, gebeligin ilk 3 haftasinda
embriyolarin yaklasik %25’inin kaybedildigi belirtilmektedir. Buna bagli olarak da 34.
giinde gebelik orani fertil ineklerde %70 civarinda sekillenmektedir (Fricke ve ark. 1993,
Mann ve Lamming 2001, Peter 2005). Biitiin bu nedenlerden dolay siit ineklerinde fertilite
oranlarin1 artirmak amaciyla GnRH uzun siiredir yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Ovulasyonun uyarilmas: ve devaminda gergeklesen luteinizasyonun desteklenmesindeki
olumlu etkilerinden dolay1 GnRH nin genis bir kullanim alan1 bulunmaktadir (Peter 2005).
Bir GnRH analogu olan ve sunulan caligmada da kullanilan buserelin asetatin, uzun
yarilanma Omrii, enzimatik bozulmaya karst daha fazla direngli olmasi ve tekrarlanan
dozlarinin antijen olusturmamasi avantajlari olarak ifade edilmektedir (Cline 2002).

Siiteii ineklerde tireme kanalinda klinik olarak patolojik bir bozukluk farkedilmeyen
fakat ovulasyon gecikmesi veya anovulasyon nedeniyle gebeligin sekillenmemesinin ¢ok
yaygin bir sorun oldugu ifade edilmektedir (Alagam 1986). Ozellikle siit verimi yiiksek
olan ineklerde metabolizma hiz1 yiiksek oldugundan steroid hormonlar daha hizli
parcalanmaktadir. Bu nedenle de dolasimindaki Ostradiol ve progesteron seviyesinin

yiikselmesi de yavas olmaktadir. Ostradiol seviyesindeki yavas yiikselise bagh olarak

17



preovulatér LH dalgasinin uyarilmasi ge¢ meydana geldiginden ovulasyon gecikmekte ve
oosit daha uzun siire LH dalgalanmasima maruz kaldigi i¢in oosit kalitesi de olumsuz
yonde etkilenmektedir. Biitiin bunlarin 6niine gegmek i¢in tohumlamalar sirasinda GnRH
kullaniminin olumlu etkileri oldugu ifade edilmektedir (Wiltbank ve ark. 2006, Yesilkaya
ve Erdem 2021).

Ineklerde ovulasyon LH pikinden 18-30 saat sonra spontan olarak
ger¢eklesmektedir. Eksojen GnRH uygulamasinda ise 30 dakika igerisinde LH saliniminin
basladigi, 2-4 saat sonra LH pikinin olustugu ve plazma LH diizeyi yaklasik 4 kat artig
gosterdigi, 5 saat sonra ise bazal diizeylere indigi belirtilmektedir. Ayrica tohumlama
sirasinda uygulanan GnRH analoglarinin Ostriis-LH piki ve Ostriis-ovulasyon araliginin
kisalmasimni saglayarak tohumlama sonras1 8-12. saatlerde ovulasyonu uyardigi
bildirilmektedir (Arthur ve ark. 1989, Elmore 1989, Lucy ve ark 1992, Joinudeen ve ark.
2000). Dolayisiyla tohumlama sirasinda uygulanan GnRH ile LH pikinin
desteklenebilecegi veya oncesinde sekonder LH pikinin olusturulabilecegi belirtilmektedir
(Chenault ve ark. 1990, Thatcher ve ark. 1993).

Preovulatér LH piki oositlerin mayotik olgunlagsmasina neden olur. Bu nedenle
LH'in geciken preovulatér dalgalanmasinin gebelik oraniin diisiik olmasina yol agan bir
faktor oldugu belirtilmektedir. Endojen preovulatéor LH dalgalanmasi sirasinda uygulanan
GnRH, LH salmimi ve oosit olgunlasma siirecini desteklemektedir. ineklerde GnRH
agonistlerinin, LH artisinin hemen oncesinde veya aninda uygulandiginda spontan
preovulator LH  dalgalanmasim1  giiglendirerek  gebelik  oranlarim1  artirabildigi
belirtilmektedir (Rosenberg ve ark. 1991, Morgan ve Lean 1993, Thatcher ve ark. 1993).
Kaim ve ark. (2003), 36 inekte yaptiklari galismalarinda, 11 inege 250 pg GnRH
(gonadorelin asetat) 10 inege 10 ug GnRH (buserelin asetat) uygulamiglar, 25 inegi ise
kontrol grubu olarak birakmislardir. Calismada kontrol grubundaki ineklerin %76'sinda
Ostriis baglangicindan < 30 saat sonra, %24’iinde ise >30 saat sonra ovulasyonlarin
gerceklestigini  belirlediklerini, GnRH uygulanan 21 inegin ise tamaminda Ostriis
baslangicindan < 30 saat sonra ovulasyonlarin gergeklestigini tespit etmislerdir.

Thatcher ve ark. (1993) GnRH’nin oosit maturasyonunu etkileyerek fertiliteye
olumlu katkisinin oldugunu belirtmislerdir. Tohumlama sirasinda yapilan GnRH
enjeksiyonundan sonra baslayan LH dalgasi ile graniiloza hiicrelerinde miyotik inhibitor

faktoriin liretimi azalmakta, folikiiler tabakada, niikleus ve stoplazma olgunlagsmasinda
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metabolik degisiklikler ger¢eklesmektedir. Olusan LH dalgasiyla ilgili olarak ovulasyon
gecikmesinin engellendigi ifade edilmektedir (Elmore 1989, Kaim ve ark. 2003).

Ovulasyonu uyarmak amaciyla GnRH enjeksiyonu Ostriisiin  baslangicinda,
tohumlamalardan 5-6 saat once veya tohumlama sirasinda yapilabilmetedir (Kimura ve
ark. 1987, Alacam 1999). Uygulamanin zamanlamasinin, Ostriis siiresi, endojen LH
salmimi ve ovulasyon arasindaki kronolojik iliski, sperm ve oositin yasama siiresi goz
Oniine alindiginda tohumlama sirasinda veya 6 saat dncesinde yapilmasi onerilmektedir
(Rosenberg ve ark. 1991). Foster ve ark. (1980), ineklerde GnRH’nin 10 mm den daha
biiyiik folikiilleri ovule edebildigini belirtmektedirler. Sunulan ¢alismada asim Oncesinde
yapilan ultrasonografik muayene ile ovaryumlar kontrol edildi ve 10 mm den biiyiik
follikiil saptandig: taktirde tohumlamalar yapildi.

Erken gebelikte, progesteron sekresyonunun artmasi sonucu, IFN-tau {iretimi
artmakta, luteolizis engellenmekte ve embriyonun hayatta kalma sansi artmaktadir (Mann
ve Lamming 2001, Peter 2005, Shahneh ve ark. 2008). Ineklerde tohumlama sirasinda
uygulanan GnRH ile LH dalgasinin siiresi ve biiyiikliigii artirilarak ovulasyon sonrasinda
luteal hiicrelerin hipertrofisi ve hiperplazisinin desteklendigi belirtilmektedir. Dolayisiyla
KL gelisimi ve plazma progesteron seviyesi arttirillarak erken embriyonik gelisim
desteklenmekte ve gebe kalma orani arttirilabilmektedir (Chenault ve ark. 1990, Thatcher
ve ark. 1993, Ambrose ve ark. 1998). ilaveten GnRH enjeksiyonuna bagli olarak artan LH
seviyesi ovaryumda hipereminin artmasiyla sonu¢lanmaktadir. Yiiksek kan akisi steroid
hormonlarin sistemik kan dolagiminda artmasini ve ovaryumda progesteron yapimi i¢in
gerekli olan diistik yogunluklu lipoprotein (LDL) artisini da saglamaktadir. Biitiin
bunlardan dolay1r KL formasyonu hizli sekillenmekte ve progesteron konsantrasyonu hizla
artmaktadir (Kaim ve ark. 2003, Rosenberg ve ark. 2003, Shahneh ve ark. 2008). Shahneh
ve ark. (2008), 80 bas inekte yaptiklari ¢aligmalarinda, hayvanlari her grup 40 inek olacak
sekilde 2 esit gruba ayirmislar, 1. gruba tohumlama aninda 15 pg GnRH (Gonaderelin)
uygulamiglar, 2.grubu ise kontrol grubu olarak birakmislardir. Tohumlama sonrasi 5.
giinde plazma progesteron seviyelerinin, GnRH ve kontrol grubunda sirastyla 6.03 ng/ml
ve 5.27 ng/ml olarak tespit etmislerdir.

Stevenson ve ark. (1984), postpartum herhangi bir genital problemi olmayan
saglikli ineklerde tohumlama esnasinda uygulanan GnRH enjeksiyonlarinin gebelik

oranlarin1 %15-21 artirdigini bildirilmektedirler. Nakao ve ark. (1985), postpartum ilk
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tohumlamada GnRH uygulanan ineklerde gebelik oranlarinin %7.5 artis gosterdigini,
Shephard ve ark. (2014) ise tohumlama sirasinda GnRH uygulamasinin gebe kalma
oraninda %11 artis sagladigin1 belirtmektedirler. Sunulan ¢alismada tohumlama aninda
GnRH uygulanan 1. gruptaki ineklerde gebelik oranlarinin kontrol grubundan %22.5
oraninda daha yiiksek oldugu ve bu farkliligin istatistiki olarak anlamli oldugu tespit edildi
(p<0.05).

Alagam ve ark. (1986), 69 bas inekte gerceklestirdikleri ¢alismalarinda, hayvanlari
iki gruba ayirdiklarini belirtmisler. Birinci gruptaki 33 inege 25 ug GnRH (gonadorelin),
ikinci gruptaki 36 inege ise 0.5 ml plasebo enjekte etmislerdir. Tohumlamadan 60 giin
sonra yaptiklar1 gebelik muayenelerinde GnRH grubunda ve kontrol grubunda gebelik
oranlarmi sirasiyla %81.81 ve %63.88 olarak elde etmiglerdir. Anjum ve ark. (2009),
repeat breeder ineklere tohumlama sirasinda 50 ng GnRH (lesirelin asetat) uyguladiklar
ineklerde gebelik oranin1 %68.75, kontrol grubundakilerde ise %37.5 olarak elde ettiklerini
belirtmektedirler. Drew ve Peters (1994), 556 inckte gerceklestirdikleri ¢aligmalarinda,
l.gruptaki 279 inege tohumlamadan 2-3 saat once 10 pg GnRH (buserelin asetat)
uygulamislar, 2. Gruptaki 277 inegi ise kontrol grubu olarak birakmislar ve herhangi bir
uygulama yapmamislardir. Gebelik oranlarint GnRH grubunda %55.2, kontrol grubunda
ise %49.1 olarak tespit etmislerdir. Shahneh ve ark. (2008), 80 inekte yaptiklart
caligmalarinda, hayvanlari her grup 40 inek olacak sekilde 2 esit gruba ayirmislar, 1. gruba
tohumlama aninda 15 pg GnRH (Gonaderelin) uygulamislar, 2. grubu ise kontrol grubu
olarak birakmislardir. Tohumlamalardan 24 saat sonra yaptiklar1 ovulasyon muayenesinde
GnRH grubunda ovulasyon oranini % 65, kontrol grubunda ise % 47.5, gebelik oranlari ise
sirastyla % 55 ve % 25 olarak tespit ettiklerini bildirmektedirler. Sonug olarak tohumlama
aninda uygulanan GnRH enjeksiyonlarinin ovulasyon ve gebelik oranlarmi artirdigini
belirlemislerdir. Sunulan ¢alismada da tohumlama aninda GnRH uygulamalarinin gebelik
oranini artirdigir goriildii. Tohumlama aninda GnRH uygulanan 1. gruptaki ineklerde
gebelik oranlar1 %80, kontrol grubunda ise %57.50 olarak saptandi (p<0.05).

Hamid ve Kamruzzaman (2017), 90 inekte gerceklestirdikleri ¢aligmalarinda,
hayvanlart iki esit gruba ayirdiklarini, daha sonra GnRH grubundaki 45 inegi kendi
arasinda herbir grup 15 inekten olusacak sekilde 3 esit gruba ayirdiklarini ve bunlara
tohumlama esnasinda GnRH (gonadorelin asetat, 200, 250, 300 pg) uyguladiklarini
belirtmislerdir. Gebelik oranlarint GnRH uygulanan gruplarda ortalama % 71.11, kontrol
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grubunda ise % 55.56 olarak elde etmislerdir. Iftikhar ve ark. (2009), 64 inekte yaptiklar
calismalarinda, hayvanlari 2 esit gruba ayirmislar, 1.gruptaki inekleri kontrol grubu olarak
birakmiglar, 2. gruptaki ineklere tohumlama aninda 50 pg GnRH (lesirelin asetat)
uygulamislar, gebelik oranlarini kontrol grubunda % 37.5, GnRH grubunda ise % 68.75
olarak elde etmislerdir .

Cimnar (1999), 80 inekte yaptigi calismasinda, ineklerin tamamin1 11 giin arayla
PGF,, analogu (dinoprost trometamine 25 mg) uygulayarak senkronize etmis ve inekleri
20’ser baghik dort gruba ayirmis, daha sonra 1. gruptaki ineklere tohumlama sirasinda, 2.
gruptaki ineklere tohumlama sirasinda ve tohumlamay1 izleyen 12. gilinde, 3. gruptaki
ineklere tohumlamayi izleyen 12. giinde bir GnRH analogu (10.5 pug buserelin asetat)
uyguladigini belirtmistir. Kontrol grubundaki ineklere (4. grup) calisma stiresince herhangi
bir GnRH analogu enjekte etmemistir. Tohumlamalardan sonraki 60.gilinde yapilan rektal
muayenelerde elde edilen gebelik oranlarini 1.grupta % 40, 2. grupta % 35, 3. grupta % 35
ve 4. grupta % 25 tespit etmistir. Yapilan istatistiksel degerlendirmede, 1, 2 ve 3. gruplar
arasinda bir farkin (p>0.05) bulunmadigini, benzer durumun 2, 3 ve 4. gruplar arasinda da
oldugu (p>0.05), fakat 1. ve 4. gruplar arasinda istatistiksel farkin (p<0.05) bulundugunu
belirlemistir. Sonu¢ olarak tohumlama sirasinda ve/veya tohumlamayi izleyen 12. giinde
GnRH uygulamalarinin gebe kalma oranini artirdigini, GnRH uygulamalariyla gebe kalma
oraninin artirtlmasinda en 1yi sonucun, tohumlamalar sirasinda uygulanan GnRH
enjeksiyonlariyla saglanabilecegi kanisina varmstir.

Ineklerde, tohumlama sonras1 erken donem progesteron diizeyi olduk¢a énemlidir.
Ovulasyon sonrasi 4-6. gilinler arasindaki progesteron diizeyi ile embriyonun hayatta
kalmasi arasinda pozitif iligki oldugu ifade edilmektedir. Progesteron diizeyinin normalden
diisiik olmasinin, erken dénemde embriyonik 6liimlerin daha fazla olmasina yol actig1 ve
progesteron artigindaki bir gecikmenin fertilite oranini olumsuz etkiledigi belirtilmektedir
(Mann ve Lamming 2001, Thatcher ve ark. 2001). Progesteron konseptusun histiotropik
beslenmesinde, liiteolizisin engellenmesinde ve konseptusun IFN-tau salgilamasinin
uyarilmasinda gorev almaktadir. Progesteron seviyesi ile IFN-tau arasinda giiclii bir iliski
bulunmaktadir (Mann ve Lamming 1999, Mann ve Lamming 2001, McNeill ve ark. 2006,
Wiltbank ve ark. 2012). Ineklerde IFN-tau, endometriyal PGF,, sekresyonunu
engelleyerek KL’nin Omriinii uzatir. Bunu da prostaglandin 2 alfa sekresyonunu

baslatmaktan sorumlu olan oksitosinin, endometriyumdaki reseptor ekspresyonunu uyaran
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Ostrojen reseptorlerini baski altinda tutarak gergeklestirmektedir (Helmer ve ark. 1989,
Spencer ve Bazer 1996). Bu dénemde, embriyo hizla gelisir ve gebeligin anne tarafindan
taninmasini saglayan IFN-tau salgilamaya baslar (Spencer ve ark. 2007).

Ineklerde meydana gelen embriyonik dliimlerin % 70 ve 80'inin tohumlama sonrasi
ilk 16 giinde gergeklestigi bildirilmektedir (Diskin ve ark. 2011). Aragtirmacilar (Diskin ve
ark. 2006, Diskin ve Morris 2008) meydana gelen embriyonik oliimlerin % 40'nin,
gebeligin 8. gilinlinden 16. giliniine kadar olan donemde gerceklestigini ifade etmektedirler.
Mann ve ark. (2006) tohumlama sonras1 5 ile 9. gilinler arasinda progesteron seviyesinde
meydana gelen bir artigin trofoblast boyutunun ve IFN-tau seviyesinin artisina yol agtigini
tespit etmislerdir. Gebeligin siirdiiriilebilmesi amaciyla progesteron konsantrasyonunu
artirmak i¢in eksojen progesteron uygulamalar1 denebilmektedir. Ayrica mevcut KL nin
islevinin uyarilmasi, Ostrojen saliiminin azaltilmast ve aksesor luteal yapilarin
indiiksiyonu amaciyla GnRH agonistleri ve hCG kullanilmaktadir. Biitiin bu uygulamalarla
embriyonik o6liimlerin oniline gegilmesi amaglanmaktadir (Fricke ve ark 1993, Fonseca ve
ark. 2001, Santos ve ark 2001, De Rensis ve ark 2010).

Embriyonik oliimlerin 6nlenmesi amaciyla yaygin bir sekilde kullanilan hCG,
LH’ya benzer bir etkiye sahiptir. Insan koriyonik gonodotropinin, yarilanma o&mrii
GnRH’dan daha uzundur, hipofiz bezinden bagimsiz olarak ovaryum iizerine direk etki
gosterir ve capt 10 mm’den kiiclik olan follikiillerin bile hCG’ye yanit verdikleri
belirtilmektedir (De Rensis ve ark 2010). Siklusun erken déneminde uygulanan hCG
progesteron seviyesini KL’ye dogrudan etki ederek veya aksesor KL olusumuna neden
olarak artirabilmektedir (Santos ve ark 2001, De Rensis ve ark 2010). Normalde siklusta
LH etkisi ile kiiglik luteal hiicreler biiyiik luteal hiicrelere doniismektedirler. Korpus luteum
tarafindan iiretilen progesteronun yaklasik olarak %80°’1 biiyiik luteal hiicreler tarafindan
tiretilmektedir. Siklusun erken dénemlerinde uygulanan hCG’nin, LH'nin etkilerini taklit
ederek ve kii¢iik luteal hiicrelerin biiyiik luteal hiicrelere doniistimiinii uyararak
progesteron seviyesini yiikselttigi ifade edilmektedir (Rajamahendran ve Sianangama
1992, Fricke ve ark. 1993, Schmitt ve ark. 1996, De Rensis ve ark. 2010). Erken luteal
donemde uygulanan hCG, ilk folikiiler dalganin dominant folikiiliiniin ovulasyonuna neden
olarak aksesor KL olusumunu saglamaktadir. Tohumlama sonrasi 5. giinde hCG uygulanan
ineklerde 6. glinden 13. giine kadar progesteron seviyesinin artis gosterdigi bildirilmektedir

(Santos ve ark. 2001). Bununla birlikte, hCG kaynakli aksesor KL’nin mevcut KL’ye
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kiyasla daha kiigiik oldugu ve daha az progesteron sentezledigi belirtilmektedir (De Rensis
ve ark. 2010).

Schmitt ve ark. (1996), siklusun 5. giiniinde ovaryum tizerinde bulunan dominant
folikiiliin graniiloza hiicrelerinde yeterli sayida LH reseptorii mevcut oldugunu dolayisiyla
da tohumlamadan 5 giin sonra yapilan hCG uygulamalarinin ovulasyonu veya aksesor KL
olusumunu saglayacagini belirtmektedirler. Santos ve ark. (2001), tohumlama sonras1 5.
giinde hCG uyguladiklar1 ineklerin % 86.2’inde aksesor KL olustugunu tespit etmislerdir.
Rajamahendran ve Sianangam (1992), 34 inekte yaptiklari ¢alismalarinda, hayvanlar1 4
gruba ayirdiklarmi 1. gruba (n=8) tohumlama giinii, 2. gruba 7. giin (n = 9), 3. gruba (n=9)
ise 14. gin 1000 IU hCG uyguladiklarini, 4. grubu (n=8) ise kontrol grubu olarak
biraktiklarini ve herhangi bir uygulama yapmadiklarini belirtmislerdir. Gruplardaki aksesor
KL sayilarini, tohumlama giinii hCG uygulananlarda 3 inekte, 7. giin uygulanlarda 7 inekte
ve 14. giin uygulananlarda 4 inekte, kontrol grubunda ise 1 inekte tespit etmislerdir.
Plazma progesteron seviyelerinin ise hCG ile tedavi edilen ineklerde daha yiiksek
oldugunu belirlemislerdir.

Cortes ve ark. (2021), kegilerde asimdan sonraki 7.giinde uygulanan hCG
enjeksiyonlariin, folikiil sayisin1 azaltmasina bagl olarak ostrojen seviyesinin diigmesine,
bunun da luteolizisin baglamasini geciktirdigini tespit etmislerdir. Benzer sekilde Beard ve
Lamming (1994), erken donemde Ostrojen iiretiminin baskilanmasinin luteolizisin
gecikmesini saglayarak embriyonun gelismesinde ve gebeligin anne tarafindan kabuliinde
embriyoya zaman kazandirdigini ifade etmektedirler. Nishigai ve ark. (2001) ise
tohumlama sonrast 5. giinde uygulanan hCG enjeksiyonundan sonra gerceklesen
ovulasyona bagli olarak dstrojen seviyesinin hizla diistiigiinii tespit etmislerdir.

Ideta ve ark. (2003), diivelerde yaptiklart ¢aligmalarinda, 3 gruba boldikleri
hayvanlara 1. gruba (n=69) tohumlama sonras1 5.giinde 1.500 IU hCG, 2. Gruba (n=71)
tohumlama sonras1 5. giinde 8 mg GnRH (Buserelin) uygulamislar ve kontrol grubu olarak
biraktiklar1 3. gruba (n=89) ise herhangi bir uygulama yapmamaislardir. Tohumlama sonrasi
30. giinde yapilan gebelik muayenelerinde gebelik oranlarini hCG, GnRH ve Kontrol
grubunda sirasiyla, %77.8, 82.1 ve % 73.3 olarak elde etmislerdir. Sonug¢ olarak,
tohumlama sonras1 5. giinde hCG veya GnRH uygulamalarmin gebelik oranlarim
artirdigint belirlemislerdir. Pandey ve ark. (2016), dort gruba boldiikleri 32 adet repeat
breeder inege; 1. gruba (n=8) herhangi bir uygulama yapmamislar, 2. gruba (n=8)
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tohumlama sonrasi 5. giin 10 pg GnRH, 3. gruba (n=8) 5. giin 1500 IU hCG ve 4. gruba
(n=8) ise 5. giin intravajinal progesteron (PRID 958 g) uygulamislar, gebelik oranlarini
sirastyla %37.5, %50, %75 ve %37.5 olarak belirlemislerdir. Sonug olarak repeat breeder
ineklerde tohumlama sonrasi 5. giinde uygulanan hCG’nin gebelik oranini artirdigini
belirlemislerdir. Sunulan ¢alismada da tohumlama sonrasi 5. giinde hCG uygulamalarinin
gebelik oranint artirdigr goriildii. Tohumlama sonrasi 5. giinde 1500 1U hCG uygulanan II.
gruptaki ineklerde gebelik oranlar1 % 80, kontrol grubunda ise % 57.50 olarak saptandi
(p<0.05).

Dahlen ve ark. (2010), CIDR ilave ettikleri GnRH-PGF2,-GnRH programi ile
senkronizazyon yaptiklar1 diiveleri iki gruba ayirdiklarimi belirtmisler, hCG grubuna
(n=254) tohumlama sonras1 7. giinde 1000 IU hCG, kontrol grubuna (n=252) ise herhangi
bir uygulama yapmamislardir. Tohumlama sonrasi 14. giinde progesteron seviyelerini hCG
ve kontrol grubunda sirasiyla 6.8+0.4 ve 5.4+0.5 ng/ml, gebelik oranlarini ise %56.3 ve
%50 olarak elde etmiglerdir. Sianangama ve Rajamahendran (1992), iki asamada
gerceklestirdikleri ¢alismalarinda, birinci asamada postpartum donemdeki 79 adet inegi 4
gruba ayirmiglar, 1. gruba (n=20) tohumlama aninda, 2. gruba (n=20) tohumlamadan
sonraki 7. glin, 3. gruba (n=20) tohumlamadan sonraki 14. giin 1000 [U hCG uygulamaislar,
4. grubu (n=19) ise kontrol grubu olarak birakmuslardir. Ikinci asamada ise postpartum
donemdeki 121 inegi ayni sekilde 4 gruba ayirmuslardir, 1. gruba (n=29) tohumlama
aninda, 2. gruba (n=32) tohumlamadan sonraki 7. giin, 3. gruba (n=29) tohumlamadan
sonraki 14. giin 1000 IU hCG uygulamislar, 4. grubu (n=31) ise kontrol grubu olarak
birakmiglardir. Her iki ¢calismanin da genel gebelik oranlarini tohumlama ani, 7. giin, 14.
giin ve kontrol gruplarinda sirasiyla % 47, 62, 55 ve 40 olarak elde etmislerdir. Sonug
olarak tohumlamadan sonraki 7. veya 14. giinde hCG uygulamasinin dogum sonrasi
ineklerde gebelik oranlarini artirmak amaciyla kullanilabilecegi sonucuna varmislardir.

Diaz ve ark. (1998), 13 adet diivede yaptiklari ¢alismalarinda, PGFa, ile
senkronizasyon sonrasi gozlenen Ostriisiin 5. glintinde 3.000 IU hCG uygulamislar (n=6) ve
digerlerini (n=7) kontrol grubu olarak birakmislar, hCG grubundaki diivelerde, siklusun 9-
17. giinleri arasinda progesteron konsantrasyonunun, kontrol grubuna gore daha yiiksek
oldugunu belirlemislerdir. Urzue Gonzalez ve ark. (2017), 989 adet inegi, tohumlamadan 5
glin sonra rastgele iki gruba ayirmiglardir. Tedavi grubundaki (n=482) ineklere 3500 1U
hCG uygulamiglar, kontrol grubundakilere (n=507) ise herhangi bir uygulama
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yapmamislardir. Her iki gruptan 15 ine8in plazma progesteron konsantrasyonlarini
tohumlamadan sonraki 5, 11 ve 15. giinlerde dlgmiiglerdir. Tedavi grubundaki ineklerin
progesteron konsantrasyonun daha yiiksek oldugunu, gebelik oranlarini ise tedavi ve
kontrol grubunda sirastyla % 45 ve % 35 oranlarinda tespit etmislerdir.

Ineklerde tohumlama sonrast hCG uygulamalarmin gebelik oranlari iizerinde
herhangi bir iyilestirici etkisinin bulunmadigini bildiren c¢aligmalar mevcuttur, nitekim
Walton ve ark. (1990), 4 grup inekte gerceklestirdikleri ¢alismalarinda, 1. gruba (n=13)
tohumlama sonrasi 5-12. giinler arasi1 progesteron (PRID), 2. gruba (n=12) tohumlama
sonrast 5, 7, 9 ve 11. giinlerde 200 mg progesteron, 3. gruba (n=14) tohumlama sonrasi 5.
giinde 1500 IU hCG uyguladiklarini, kontrol grubuna (n=14) ise herhangi bir uygulama
yapmadiklarint belirtmislerdir. Caligmada gebelik oranlarin1 PRID, progesteron, hCG ve
kontrol gruplarinda sirastyla %57.1, 61.5, 75 ve 57.1 oranlarinda elde etmislerdir. Sonug
olarak hCG uygulamasinin gebelik oranlarini artirmadigini bildirmislerdir.

Shams-Esfandabadi ve ark. (2007), iki grup inekte yaptiklar1 caligmalarinda, tedavi
grubundaki 70 inege tohumlama sonrasi 5. giinde 3000 IU hCG uyguladiklarini, kontrol
grubu olarak biraktiklar1 88 inege ise herhangi bir uygulama yapmadiklarim
belirtmislerdir. Calismada her iki gruptaki 10 inekten tohumlama sonrasi 5. ve 12. giinlerde
progesteron diizeylerine bakmak icin kan Ornekleri almislardir. Calismada tedavi ve
kontrol gruplarinda gebelik oranlarini sirasiyla %27.5 ve %32.5 olarak, 12. giindeki kan
progesteron diizeylerini tedavi grubunda 16.07+3.64 ve kontrol grubunda 8.7140.86 ng/ml
olarak belirlemislerdir. Sonug olarak 5. giindeki hCG uygulamasinin serum progesteron
diizeylerini artirdigin1 fakat gebelik oranlarimi artirmadigini, progesteron diizeylerindeki
artisin ineklerde gebelik oranlarmin artirllmasinda tek basina yeterli bir faktér olmadigi
kanaatine varmiglardir. Benzer sekilde Hanlon ve ark. (2005), tohumlama sonrasi 5. giinde
1500 IU hCG uygulamasinin andstriisteki ineklerde progesteron seviyelerini
yiikseltmelerine ragmen gebelik oranlarin1 artirmadiklarini  belirlemislerdir. Sunulan
caligmada gebelik oranlarinin, suni tohumlama aninda GnRH uygulanan grupla suni
tohumlama aninda GnRH ve 5 giin sonra hCG uygulanan grupta ayn1 oldugu (Cizelge 4.1)

tespit edildi, 5. glindeki hCG uygulamasinin gebelik oranlarini artirmadigi kanisina varildi.
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6. SONUC

Sonug olarak ineklerde gebelik oranlarinin artirilmasi amactyla suni tohumlama
aninda GnRH veya suni tohumlama aninda GnRH ile birlikte suni tohumlama sonrasi 5.
ginde hCG uygulamalarinin gebelik oranlarmi artirdigi ve istenilen gebelik oranlarinin
elde edilmesinde katkist oldugu belirlendi. Fakat suni tohumlamadan sonraki 5. giinde
yapilan hCG uygulamasinin, yalnizca GnRH uygulamasina kiyasla gebelik oranlarini

artirmadigi, bu nedenle ilave hCG uygulamasina gerek olmadigi kanisina varildi.
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